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Samenvatting In 2012 heeft de Sexual Medicine Society of
North America (SMSNA) een commissie ingesteld, die als
opdracht had het wetenschappelijk bewijs te onderzoeken
voor een pathomechanistische link tussen erectiele disfunc-
tie (ED) en cardiovasculaire metabole ziekten (CVMZ). In
deze review doet de commissie verslag van haar bevindin-
gen, na een literatuuronderzoek van vijf betrokken onderde-
len van het erectiemechanisme. De commissie constateert
dat er verscheidene fundamenteel wetenschappelijke bewij-
zen zijn, met gemeenschappelijke pathomechanismen, voor
de link tussen ED en CVMZ, zoals een disbalans in de
stikstofoxideproductie door de endotheelcel met oxidatieve
stress, een veranderde moleculaire regulatie van de gladde
spieren, autonome neuropathie en een verminderde afgifte
van stikstofoxide door de neuronen, een daling van de tes-
tosteronspiegel met gevolgen voor de werking ervan, en
de toegenomen glycatie met vorming van eindproducten en
hyperlipidemie bij metabole ziekten. De commissie be-
nadrukt grote leemten in kennis en doet voorstellen voor
verder wetenschappelijk onderzoek naar deze relatie.
Trefwoorden endotheel · gladde spieren · autonome
regulatie · hormonen · metabolica
Dit artikel is een verkorte Nederlandstalige weergave van een
uitgebreide review met dezelfde titel: Musicki B, Bella A,
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Basic scientific evidence for the link between
erectile dysfunction and cardiometabolic
dysfunction
Abstract In 2012 the Basic Science Committee of the
Sexual Medicine Society of North America (SMSNA) was
commissioned to conduct a comprehensive literature re-
view to evaluate the evidence basis for a mechanistic link
between Erectile Dysfunction (ED) and Cardiovascular
Metabolic Diseases (CVMD). The Committee concluded
that basic science evidence supports this link on several
grounds with common pathomechanistics: endothelial dys-
function with nitric oxide and oxidative stress imbalance,
altered molecular regulation of smooth muscle contractility,
impaired testosterone release and actions, and advanced
glycation end product formation and hyperlipidemia in
metabolic diseases. The Committee also highlighted gaps
in knowledge and provided recommendations for further
scientific research for defining this risk relationship.
Keywords endothelium · smooth muscle · autonomic
regulation · hormones · metabolics
Introductie
De term erectiele disfunctie (ED) wordt tegenwoordig ge-
bezigd in zowel de medische wetenschappelijke literatuur
als de lekenpers en wordt doorgaans wel begrepen als een
term die wijst op een stoornis van de seksualiteit. De kli-
nische implicaties van de term ED zijn echter zeer talrijk
en zijn vermoedelijk minder goed begrepen. ED wordt ge-
definieerd als ‘het voortdurend of terugkerend onvermogen
om een adequate erectie te verkrijgen en te handhaven, vol-
doende voor voltooiing van de geslachtsgemeenschap’ [2].
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Daarmee is ED goed afgegrensd van vele andere seksuele
stoornissen. De term ED beschrijft een symptoom, zonder
daarbij aan te geven bij welke ziekte het symptoom hoort.
Toch heeft ED een duidelijk verband met bekende ziek-
ten, zoals DM2, hypertensie en perifere vaatafwijkingen
[3]. Cardiovasculaire en metabole ziekten (CVMZ) heb-
ben een zeer sterke link met ED, en talrijke studies hebben
deze associatie aangetoond [4, 5]. Zo toonde Montorsi
in 2003 aan dat ED vooraf kan gaan aan cardiovasculaire
ziekten (CVZ): bij 300 patiënten met acute pijn op de borst
met vervolgens angiografisch bewezen atherosclerose van
de coronaire arteriën, was reeds in 49 % van de gevallen
vooraf sprake van ED en in 67 % van de gevallen trad ED
op voorafgaand aan klachten van CVZ [4]. Als verklaring
hiervoor werden de peniele corpora cavernosa beschouwd
als onderdeel van het vaatstelsel, en dus zou een stoornis
van de fysiologische functie bij de één ook optreden bij de
ander.
De placebo-arm van de Prostate Prevention Cancer Trial
toonde eveneens aan dat ED een signaal is voor toekom-
stige cardiovasculaire afwijkingen, vergelijkbaar met het
risico van roken en een familiare belasting van een myo-
cardinfarct: zo hadden mannen met ED een 45 % hogere
kans op een cardiovasculaire afwijking dan mannen zonder
ED gedurende een follow-up van vijf jaar [6].
Ook de ernst van ED correleerde met de mate van athe-
rosclerose van de coronaire vaten [7].
Drie recente meta-analyses van longitudinale studies ge-
ven interessante relatieve risicoratio’s (RR) voor CVZ en
mortaliteit voor mannen met ED; de grootste wordt hier
geciteerd. In een groot cohortonderzoek onder 95.038 man-
nen zonder CVZ vooraf, bedroeg het RR voor mannen met
ernstige ED, vergeleken met mannen zonder ED, 1,60 voor
ischemische hartziekte, 8,00 voor hartfalen, 1,92 voor peri-
feer vaatlijden en 1,93 voor algehele mortaliteit [8].
Dit klinisch-epidemiologisch bewijs van een link tussen
ED en CVMZ is voor verscheidene organisaties aanleiding
geweest om de aanwezigheid van ED te beschouwen als een
barometer of biomarker voor de gezondheidsstatus en als
een voorbode voor CVMZ. Zo heeft de Princeton III Con-
sensus Conferentie, een multidisciplinair forum, in 2012
verklaard dat alle mannen met ED potentieel risicodragers
zijn voor CVZ en het forum adviseert dan ook om bij man-
nen met ED de vasculaire risicofactoren op te sporen en
agressief te behandelen [9].
Terwijl er een toenemende bewustwording ontstaat in
de klinische praktijk om ED en CVMZ tezamen te onder-
zoeken/behandelen, blijft het van groot belang om de link
tussen ED en CVMZ ook pathomechanistisch te verklaren.
Een wijdverbreide verklaring voor de link is het concept
dat ED veroorzaakt wordt door endotheeldisfunctie (ED),
met als dogma ‘ED = ED’, wat suggereert dat dit patho-
mechanisme van endotheeldisfunctie op het niveau van de
penisvascularisatie dezelfde uitwerking heeft als in de ove-
rige lichaamsvaten. Echter, het is zeer wel mogelijk dat
vele andere pathomechanismen verantwoordelijk zijn voor
de link tussen ED en CVMZ, náást de endotheeldisfunctie.
Afgezien van de vasculaire component, zijn er vermoede-
lijk ook andere functionele systemen bij betrokken, zoals
het zenuwstelsel, de hormoonregulatie en de metabole sta-
tus, met hun moleculaire mechanismen. Het moge duidelijk
zijn dat het basaal wetenschappelijk bewijs voor de link tus-
sen ED en CVMZ nog niet compleet is opgehelderd.
In 2012 werd daarom een commissie ingesteld door de
Sexual Medicine Society of North America (SMSNA) met
de opdracht om het huidige wetenschappelijk bewijs te on-
derzoeken voor een pathomechanistische link tussen ED en
CVMZ. Daarbij dient deze commissie aan de hand van de
wetenschappelijke literatuur te bepalen:
● of er een bepaalde link bestaat en wat de wetenschappe-
lijke basis ervan is;
● welke toekomstige wetenschappelijke studies nodig zijn
om het relatieve risico op een dergelijke samenhang na-
der te bepalen;
● met daaruit voortvloeiend nieuwe therapeutische strate-
gieën.
In deze review doet deze commissie verslag van haar
bevindingen in vijf secties met aandacht voor de functionele
systemen die van belang zijn voor de fysiologie van de
erectie, zoals het endotheel, de gladde spieren, de autonome
regulatie, de hormonale huishouding en het metabolisme.
Het endotheel
De penis is een zeer sterk gevasculariseerd orgaan en de
erectie ontstaat voornamelijk door een neurovasculair me-
chanisme waarvoor een intact endotheel vereist is, in sa-
menhang met gladde spieren en een intact zenuwstelsel. Het
endotheel, de binnenbekleding van de wand van de arterie,
produceert verscheidene vasodilatoire factoren, waarvan het
stikstofoxide (NO) het meest bekend is (fig. 1; [10]). Iedere
verstoring van de endotheelcelfunctie kan de peniele bloed-
flow aantasten en daarmee de erectie. Endotheeldisfunctie
leidt tot atherosclerose en in bredere zin ook tot een veran-
derde anticoagulatie, pro-inflammatoire activiteiten en het
onvermogen van het vaatbed zich om te vormen. Deze en-
dotheeldisfunctie komt voor bij belangrijke cardiometabole
risicofactoren, zoals DM, hypertensie, hypercholesterole-
mie, obesitas, een sedentaire levensstijl, roken en ouder
worden. Endotheeldisfunctie kan in ieder vaatbed optreden
en wordt beschouwd als een gemeenschappelijke noemer
als zowel ED als perifeer vaatlijden optreedt, waarmee het
een plausibele link vormt tussen ED en CVMZ. De vermin-
derde signaalwerking van NO en de oxidatieve stress zijn
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Figuur 1 Regulatie van de re-
laxatie van de gladde spieren van
het peniele corpus cavernosum
in samenhang met de endotheel-
cellen en de zenuwuiteinden.
ATP adenosine triphosphate;
cAMP cyclic adenosine mono-
phosphate; cGMP cyclic guano-
sine monophosphate; eNOS en-
dothelial nitric oxide synthase;
GTP guanosine-5-triphosphate;
IP3 inositol triphosphate; NO ni-
tric oxide; PDE phosphodiester-
ase. Bron: Hatzimouratidis et al.
[10], naar Lue [49].
sleutelmechanismen die leiden tot stoornissen van het vaat-
systeem in het algemeen en van het vaatbed van de penis
in het bijzonder.
Er zijn vele aanwijzingen dat ED twee tot drie jaar eerder
optreedt dan het klinisch manifest worden van CVZ [4, 11].
In dierexperimenteel onderzoek kon worden aangetoond dat
de ontwikkeling van endotheeldisfunctie tijdsafhankelijk is
en het eerst optreedt in het vaatbed van de penis en later in
de aorta of coronaire en mesenteriale arteriën [12].
Wat is nu precies de rol van de endotheelcellen in de
link tussen ED en CVMZ? Een van de hypothesen die zijn
geformuleerd om te verklaren waarom ED voorafgaat aan
CVMZ is de ‘hypothese van de diameter van de arterie’.
Volgens deze hypothese zal het erectieweefsel eerder te
maken krijgen met endotheeldisfunctie, atherosclerose en
een verminderde doorbloeding wegens een kleine diameter,
gedefinieerd als <1–2 mm, terwijl de coronaire vaten met
een diameter van 3–4 mm een lichte vernauwing nog lange
tijd kunnen compenseren zonder grote veranderingen in de
bloedflow [13]. Deze diameterhypothese gaat uit van de
aanname dat de gehele vaatboom bedekt is met hetzelfde
endotheel en dat vaatafwijkingen ieder type vaatbed op de-
zelfde manier aantasten. Echter, er zijn aanwijzingen dat
het endotheel van het penisvaatbed unieke eigenschappen
heeft, die nodig zijn om die hoge drukken te bereiken in
de sinusoïdale ruimte van het caverneuze weefsel die no-
dig zijn voor de erectie; aantasting van de verbindingen
tussen de endotheelcellen onderling, specifiek voor de en-
dotheelcellen van de penisarteriën, zou dan kunnen leiden
tot veno-occlusieve disfunctie met ED tot gevolg [14]. Fi-
guur 1 toont de relatie tussen de endotheelcel en de gladde
spiercel van het corpus cavernosum met NO als belangrijke
neurotransmitter voor de regulatie van de erectie.
De gladde spieren
De stimulus voor een erectie start in de hersenen en leidt
via de autonome zenuwbanen naar de corpora cavernosa in
de penis, tot een uitstoot van stikstofoxide (NO) aan zo-
wel de zenuwuiteinden als de endotheelcellen; dit vormt de
moleculaire basis voor het mechanisme van de erectie, met
een aldus gereguleerde contractie en relaxatie van de gladde
spieren van het corpus cavernosum (fig. 1; [10, 15]). Iedere
verandering in de hoeveelheid gladde spieren en deze mole-
culaire regulatie van de gladde spieren zal kunnen leiden tot
ED. Uit dierexperimenteel onderzoek blijkt dat er grote ver-
schillen bestaan tussen het corpus cavernosum en de aorta
aangaande de moleculaire mechanismen die de contractili-
teit van de gladde spieren reguleren [16]. Daarmee zouden
de gladde spieren van het corpus cavernosum kwetsbaarder
zijn voor pathologische processen dan de aorta, hetgeen de
verklaring zou kunnen zijn voor het eerder optreden van
ED, voorafgaande aan klinische verschijnselen van gegene-
raliseerd vaatlijden. Nader onderzoek zou kunnen leiden tot
nieuwe en effectieve moleculen, die dan kunnen resulteren
in nieuwe vormen van therapie voor ED.
De aanname dat atherosclerose een significante factor
is in het ontstaan van ED [17] moet kritisch worden be-
schouwd. Weliswaar zal atherosclerose de bloedstroom
naar de penis verminderen door verdikking van de tunica
intima en media, maar deze arteriële insufficiëntie verklaart
onvoldoende de meest voorkomende oorzaak van ED, te
weten de corporale veno-occlusieve disfunctie waarbij de
gladde spieren van de corpora cavernosa niet voldoende
kunnen relaxeren om de uittredende venen dicht te drukken
tegen de starre tunica albuginea [18]. Uit recent onderzoek
komen aanwijzingen naar voren dat het corporale vascu-
laire en trabeculaire weefsel zich niet op dezelfde wijze
gedraagt als het cardiovasculaire systeem. Zo werd bij-
voorbeeld bij autopsie in de peniele vaten bij slechts 13 %
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van de mannen atherosclerose gevonden, terwijl coronaire
en perifere sclerose bij wel 80 % van de onderzochte man-
nen werd vastgesteld [19]. De vraag is dan ook of niet juist
de verdikking van de tunica intima en media van de arte-
ria cavernosa bij ED-patiënten beschouwd moet worden als
een belangrijk teken van arteriosclerose of arteriële stijfheid
[20]. De hier beschreven uitkomsten maken duidelijk dat
het breed geaccepteerde concept dat endotheeldisfunctie en
atherosclerose verband houden met het ontstaan van ED,
hernieuwde aandacht behoeft. Mogelijk leiden de arterio-
sclerose of de arteriële stijfheid door fibrose en het verlies
van gladde spieren in de media (niet dus atherosclerose),
zoals wordt gezien bij veroudering en DM2, tot corporale
fibrose en veno-occlusieve disfunctie, en leiden juist deze
tot ED [16]. De relaxatie van de gladde spieren is immers
het doelwit van de PDE-5-remmers.
De autonome regulatie
Het bewijs voor ED als voorbode van CVZ is voorname-
lijk gebaseerd op een gemeenschappelijke pathofysiologie
van endotheeldisfunctie – met gemeenschappelijke risico-
factoren, zoals hypertensie, hypercholesterolemie, roken en
DM2 – als ook op klinische studies die het verhoogde ri-
sico op CVZ aantonen bij patiënten met ED [21]. ED is
doorgaans het gevolg van een combinatie van vasculaire en
neuronale risicofactoren. Zonder atherosclerotische afwij-
kingen in het peniele vaatbed zou autonome disregulatie
kunnen leiden tot ED. Dit roept dan de vraag op in hoe-
verre deze autonome disregulatie de verbindende schakel
kan zijn tussen ED en CVZ/metabool syndroom (MetS).
De peniele erectie komt tot stand door een spinale reflex
met stimuli van perifere zenuwen en vanuit het centraal
zenuwstelsel [22]. De autonome zenuwvezels (sympathi-
sche en parasympathische) in de caverneuze zenuwplexus
zijn verantwoordelijk voor de balans tussen contractie en
relaxatie van de gladde spieren van de corpora cavernosa;
hiermee wordt de instroom van bloed in de corpora ca-
vernosa geregeld, met erectie en detumescentie tot gevolg.
Er zijn geen processen bekend die specifiek de sympathi-
sche dan wel de parasympathische zenuwen onderbreken.
Autonome neuropathie, zoals bij DM2 en na radicale pros-
tatectomie, wordt in de VS beschouwd als de voornaamste
oorzaak van ED [23].
Uit klinische studies blijkt dat mannen met DM een drie-
maal zo grote kans hebben op ED als niet-diabetische man-
nen [24]. DM kan ieder onderdeel van het autonome ze-
nuwstelsel aandoen, dus zowel in het bereik van het genitale
stelsel als in het cardiovasculaire systeem. Deze autonome
neuropathie kan optreden binnen één jaar na de diagnose
van DM en zelfs al daaraan voorafgaan [25]. Autonome
disregulatie is ook vastgesteld bij hypertensie, hypercho-
lesterolemie en het MetS. Deze disregulatie leidt tot een
verhoogde sympathische en een verlaagde parasympathi-
sche activiteit, zowel bij patiënten met ED als in dierex-
perimenteel onderzoek. Deze disregulatie leidt tot een ge-
stoorde neuronale NO-signaalwerking en tot endotheeldis-
functie [26].
Cardiale autonome disregulatie kan leiden tot een stij-
ging van de hartslag door toename van de sympathische
activiteit met tekenen van hartfalen. Ook dit is bekend bij
patiënten met DM en patiënten met het MetS [27]. De erec-
tiele functie en het cardiovasculaire systeem worden op ge-
lijke wijze gereguleerd door het sympathische en parasym-
pathische deel van het autonome zenuwstelsel. Vasculaire
ED kan helpen bij het ontdekken van CVZ in een vroege
fase [5], maar of ED ten gevolge van autonome disregula-
tie een toekomstige cardiovasculaire autonome neuropathie
kan voorspellen, blijft nog onduidelijk.
De huidige kennis baseert zich voornamelijk op klinische
studies en toekomstig onderzoek is nodig, zowel in dierex-
perimentele modellen als bij patiënten, om vast te kunnen
stellen hoe de duur en de mate van autonome disregulatie
invloed kunnen hebben op de reeds bekende mechanismen
van neuronale activiteit en de weefselmorfologie en dan
daaruit voortvloeiend, hoe deze disregulatie invloed kan
hebben op de penisfunctie en het vasculaire systeem.
Hormonen
In deze sectie wordt onderzoek naar de link tussen testos-
teron en CVZ beschreven. Uit de meeste klinische studies
blijkt dat een lagere testosteronspiegel gecorreleerd is met
ED, CVZ, DM2 en metabole ziekten [28–30]. Ofschoon
deze associatie sterk is en opvallend, is een oorzakelijk
verband niet bewezen, aangezien het bewijs meestal voort-
komt uit retrospectieve en observationele klinische studies.
Daarom zijn we ook voor deze kennis en inzichten aan-
gewezen op dierexperimentele studies over de link tussen
testosteron en CVZ en de resultaten van de testosteron re-
placement therapy (TRT) bij hypogonadisme.
In geïsoleerde bloedvaten van dieren en de mens is tes-
tosteron in staat vasodilatatie te bewerken door stimulatie
van de productie van NO via neuronal Nitric Oxide Syn-
thase (nNOS) [31]. Ook heeft testosteron in dierexperi-
menteel onderzoek een beschermend effect tegen athero-
sclerose, met een afname van plaquevorming [32]. Omge-
keerd ontwikkelen patiënten met androgeendeprivatiethe-
rapie wegens een gemetastaseerd prostaatcarcinoom reeds
binnen drie maanden arteriële stijfheid en doet androgeen-
deprivatietherapie de vetmassa bij deze patiënten toenemen,
evenals het LDL-cholesterol en de triglyceriden, en vermin-
dert de insulinegevoeligheid [33].
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Een laag testosterongehalte is gerelateerd aan een toe-
name van oxidatieve stress bij mannen [34] en TRT bij
mannen met symptomatisch hypogonadisme deed het ni-
veau van circulerende ontstekingsfactoren (cytokinen) af-
nemen. Ook was langdurige TRT in staat om bij mannen
met een laag testosterongehalte en symptomen van angina
pectoris de dikte van de tunica intima en media van de
coronaire arteriën te verminderen [35].
De beschikbare klinische data tonen aan, zij het niet ge-
heel consistent, dat TRT bij hypogonadale mannen de visce-
rale adipositas en insulineresistentie kan verminderen en de
lipide- en ontstekingsprofielen kan verbeteren [30, 36]. Het
lage testosterongehalte en deze metabole stoornissen vor-
men hierbij een vicieuze cirkel, waarbij de beide factoren
elkaar versterken, met name bij mannen met centrale adipo-
sitas door de hormonale activiteit van het viscerale vet als
endocrien orgaan: toenemende aromatisatie van testosteron
tot oestradiol in adipocyten leidt tot een stijging van het oes-
tradiolgehalte, hetgeen vervolgens de testosteronproductie
onderdrukt door inhibitie van de hypofysaire secretie van
de gonadotrofinen. Aldus kan testosteron invloed hebben
op de hoeveelheid lichaamsvet, de hoeveelheid steroïdhor-
monen, de hoeveelheid adipokinen, de insulinegevoeligheid
en het glucosemetabolisme [37].
Testosteron en ED
Een te laag testosterongehalte kan invloed hebben op ieder
van de essentiële fysiologische processen die tot een erectie
leiden, zoals de neuronale activiteit ten behoeve van de arte-
riële bloedtoevoer naar de penis, de relaxatie van de gladde
spiercellen van de corpora cavernosa en de veno-occlusie
[38]. Ook kan testosteron de initiatie van de erectie beïn-
vloeden door de secretie van de hersenneurotransmitters te
veranderen, zoals dopamine, oxytocine of NO van de me-
diale preoptische area [39]. Dierexperimenteel onderzoek
laat zien dat circulerende androgenen neuroprotectief zijn
en noodzakelijk voor zenuwregeneratie na een laesie [40].
Bij mannen met een laag testosterongehalte en bij ge-
castreerde knaagdieren worden veranderingen vastgesteld
in de endotheliale morfologie, een afname van de gladde
spiercellen in de trabekels van de corpora cavernosa en een
verlies van elastische vezels in de tunica albuginea. Bij
gecastreerde konijnen treedt een ophoping op van vetcellen
onder de tunica albuginea, hetgeen de oorzaak van een ge-
stoorde veno-occlusie kan zijn. Deze veranderingen van de
structuur en functie van de corpora cavernosa zijn reversibel
na TRT in een dierexperimenteel model [41].
Bij mannen die voorafgaand aan transgenderchirurgie
androgeendeprivatietherapie ondergaan, en bij mannen met
hypogonadisme treedt een significante afname op van de
gladde spiercellen en een toename van collageen in de cor-
pora cavernosa [42]. Maar de moleculaire mechanismen
hierachter worden niet goed begrepen.
Is er een relatie tussen testosteron, CVZ en ED?
Hoewel de bewijzen voor een relatie tussen testosteron,
CVZ en ED indrukwekkend zijn, blijven nog vele vragen
open en dient de rol van testosteron in de ontwikkeling van
ED en CVZ nader onderzocht te worden. Het gaat hierbij
om vragen als: Hoe reguleert testosteron de atherogenese,
de groeifactoren en de calciumflux? Wat doen testosteron,
DHT en oestradiol precies en hoe verschilt de activiteit van
de androgenen tussen dierlijk en humaan weefsel?
Ook de vraag wat eerder optreedt, de klachten van CVZ
of die van ED, dient in meer detail beantwoord te worden.
De klinische voordelen van TRT dienen met grote zorg-
vuldigheid te worden beoordeeld:
● Een recente meta-analyse van RCT’s die TRT en cardio-
vasculaire afwijkingen evalueerde, toonde een gunstiger
resultaat in de door de industrie gesponsorde trials [43].
● In twee andere meta-analyses was geen enkele toename
van cardiovasculaire risico’s significant [44, 45].
● In een prospectieve evaluatie van oudere mannen in
de Framingham Heart Study werd geen verband ge-
zien tussen de concentratie van geslachtshormonen/
gonadotrofinen en klinisch optreden van CVZ en het
risico van algehele mortaliteit gedurende een periode van
tien jaar [46].
Samenvattend kan worden gesteld dat, hoewel de poten-
tiële gezondheidsvoordelen van testosteron wellicht talrijk
zijn, het onduidelijk blijft of één apart hormoon of factor
van significante invloed kan zijn op het optreden van mul-
tifactoriële ziekten, zoals CVZ of all cause mortality.
Het onderzoek naar de link tussen ED en CVMZ bij de
groep mannen met androgeendeprivatietherapie voor geme-
tastaseerd prostaatcarcinoom biedt een unieke kans om vast
te stellen of testosteron de drijvende kracht hierachter is.
Metabolomica
Metabole ziekten hebben als gemeenschappelijk kenmerk
de effecten op het glucose- en oxidatieve metabolisme. Bij
hyperglykemie neemt de hoeveelheid eindproducten van de
toegenomen glycatie toe, zowel in hart- als erectiel weefsel
[47], hetgeen tot eiwitbeschadiging leidt met vernietigende
effecten op de cellulaire functie, die weer verscheidene pa-
thologische processen op gang brengen. Bij dislipidemie
ligt dit anders: de samenhang tussen dislipidemie en car-
diovasculaire complicaties bij MetS, DM2 en obesitas is
bekend; studies naar deze samenhang bij ED ontbreken ten
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enenmale, waarbij wordt uitgegaan van de aanname dat bij
deze ziekten alleen de hyperglykemie verantwoordelijk is
voor ED. Derhalve is research naar een mechanistische ver-
klaring voor ED door dislipidemie een belangrijk thema. In
dat verband is het interessant dat ook een verhoogde hoe-
veelheid serumurinezuur een potentiële marker lijkt te zijn
voor ED, iets wat voor HVZ ook al in toenemende mate
wordt erkend [48].
Mogelijk vormt de ontwikkeling van de zogeheten me-
tabolome techniek een nieuwe weg in het vaststellen van
gemeenschappelijke metabole veranderingen die plaatsvin-
den bij ED en HVZ. Deze techniek houdt in dat op de meest
geavanceerde manier een kwantitatieve bepaling wordt ver-
richt van chemische processen van de metabolieten. Meta-
bolomische technologie heeft een gedetailleerd inzicht ge-
geven in het stofwisselingsprofiel van het cardiovasculaire
weefsel en potentiële biomarkers aangetoond voor myo-
cardinfarct, cardiale shock, atherosclerose, atriumfibrille-
ren, cardiotoxiciteit door chemotherapie en hartfalen. Deze
techniek is tot nu niet gebruikt voor het vaststellen van ver-
anderingen in het erectiele weefsel en pelviene ganglia bij
het ontstaan van ED.
Samengevat
Er zijn nog talloze vragen onbeantwoord bij het zoeken
naar de gemeenschappelijke mechanistische relatie tussen
ED en HVZ. Er is een overvloed aan literatuur die sugge-
reert dat er een sterke relatie is tussen ED bij jonge mannen
en aansluitend hartziekten, maar deze relatie is verre van
opgehelderd. De International Society of Sexual Medicine
en nu ook de American Urological Association (AUA) heb-
ben het onderzoek en de behandeling van seksuele disfunc-
ties tot hun topprioriteit verklaard, ter verbetering van de
urologische gezondheid en om beter inzicht te verkrijgen
in de link tussen ED en HVZ. Dat er een relatie is, wordt
onderschreven.
Een uitgebreide lijst van toekomstige onderzoeksge-
bieden is gepubliceerd voor alle in dit artikel beschreven
thema’s.
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a link to the Creative Commons license, and indicate if changes were
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